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論文内容要旨
研究目的
 末梢循環の調節には種々の機構が関与し,その関与の仕方,調節機能の血管系における局在な
 どは臓器により異なると推定されるが,微小循環を直接観察できない実質臓器では未知の点が多
 い。この場合,調節のeffectorは血管壁の中膜であり,調節のintensityに応じて発達すると予
 想されるので,中膜の発達度と臓器内分布を定めることにより,調節機能の局在と臓器差を把握
 することが可能になる。そこで今回,各年齢層の剖検材料を用い,脳,腎,腸管,膵,心筋,肝,
 骨格筋,肺の8臓器の支配動脈の全範囲について半径Rと中膜の厚さDを計量的に定め,中膜
 量の分布,発達度の臓器差,成長,加齢による変動を解析して,血流調節機能の推定を試みた。
研究方法
 循環器疾患のない新生児から80才までの49剖検例を用い,ホルマリン固定材料から上記8臓
 器の組織標本を多数作成し,支配動脈の本幹部から細動脈末端部まで1臓器あたり30本程度の
 横断面を選び,諏訪らの方法に従って半径R,中膜の厚さDを組織計測により定めた。
研究結果
 1)RとDの間には全症例,全臓器において両対数座標上,密接な直線回帰
 10gD=blogR十a
 が成立した。
 2)ほとんどの場合,回帰係数bの値はR<100μmの細動脈域においてはR>100μmの近位
 域よりも小さく,その結果細動脈では中膜の発達度が相対的に高いことが分る。換言すれば,細
 動脈域ではD/Rの比が相対的に高いわけだが,Laplace則を動脈壁に適用して張力負荷のモデ
 ル解析を行うと,中膜の厚さが張力に比例して発達するとの仮定の下では,D/Rは内圧に比例
 することが誘導される。DIRは実際は却って末梢に向けて上昇するわけで,この結果は細動脈
 域の中膜が圧負荷への拮抗よりも血流調節を主な機能としていることを示す。
 3)49症例,8臓器で得たIogD,10gRのデータの統計処理は共分散分析ANCOVAを用い,
 次の結論が得られた。
 a)低圧系の肺動脈においては,R〉100μmでD値は全臓器中最も低値にあり,一見圧負荷の
 低さに対応する如くに思われる。しかし脳の動脈系は高圧の大循環系に属しながら,Rのこの範
 囲ではD値は肺動脈と同程度に低い。この結果は,脳の動脈系がこの領域において機能的には
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 inertであり,逆に肺動脈系が予想以上に活発な血流調節機能を有している可能性を示唆してい
 る。
 b)腎動脈系ではR>100μmでのD値は大循環系臓器では中程度の高さにあるが,末梢のR<
 100μmでb値が著しく小さく,糸球体の輸入動脈レベルではD値は全臓器中最大で,循環調節
 が主として末端部で行われていることが分かった。この特徴は脳の動脈においても見出され,脳
 の血流調節も末端部に局在すると推定した。
 c)新生児から生後6か月の症例を含む群では上記a)b)の特徴は現れていなかった。この結果
 は,種々の臓器における動脈機能の分化がいまだ完成しておらず,機能的にも未熟な状態にある
 ことを物語るものと考えられた。
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 審査結果の要旨
 血液循環の制御は臓器毎に機能が異なるように仕組みと制御部位が異なると推定されている。
 そこで調節のeffectorである血管壁中膜は調節の必要度に応じて発達すると予想される。その
 発達度と分布を定めることにより,調節機能の局在と臓器差を把握することが可能になるとの仮
 説を立てた独創的な論文である。
 血管壁中膜の計測からこの仮説を証明しようと材料と方法を選択している。循環器疾患のない
 新生児から80才までの49剖検例を用い,脳・腎。腸管・膵・心筋・肝・骨格筋・肺の8臓器の
 支配動脈を選び半径Rと中膜の厚さDを定め,中膜量の分布,発達度の臓器差,成長・加齢に
 よる変動を解析している。標本はフォルマリン固定材料から上記8臓器の組織標本を精力的に多
 数作成し,支配動脈の本幹部から細動脈末端まで1臓器あたり30本程度の横断面を選び,既に
 確立されている諏訪らの方法に従って半径R,中膜の厚さDを組織計測により定めている。
 RとDの間には全症例,全臓器において両対数座標上,密接な回帰10gDコblogR+aが成
 立していることが示された。ここでb値はR<100μmのより細い動脈域ではR>100μmのよ
 り太い動脈域よりも一般に小さくなり,より細い動脈域では中膜発達度が高いことを示している。
 一方でLaplace則を適用して張力負荷のモデル解析を行うと,Dが負荷に比例して発達するとの
 仮定下では,D/Rは内圧に比例することが誘導され,内圧の低いより末梢の動脈でのD/R比は
 低いはずである。この矛盾は,細動脈域の中膜が圧負荷への拮抗という受動的な働きより,むし
 ろ能動的に血流調節にかかわっていることを示すと結論し,より細い動脈での血流調節機構の存
 在をまず証明しており以降の観察の土台としている。
 統計解析を駆使しながら次のような結論を得ている。
 a)低圧系の肺動脈ではR〉100μmでD値は全臓器中最も低く,圧負荷の低さに対応するよう
 に思われるが,逆に予想以上に活発な血流調節機能を有することを示すことになる。また脳の動
 脈系は高圧系に属しながら,R>100μmではD値は肺動脈と同程度に低く,脳の動脈系がこの
 領域では機能的にinertな可能性を示す。
 b)腎動脈系,脳動脈系では末梢のR<100μmでb値が著しく小さく,糸球体の輸入動脈レベ
 ル,脳では血流調節は末端部に局在している。
 c)新生児から生後6ケ月の症例を含む群では上記a)b)の特徴は現れておらず,種々の臓器に
 おける動脈機能の分化がいまだに未完成であり,機能的にも未熟な状態にある。
 組織計測という手法を用いて臓器の循環制御の機構解明をするという独創的な発想と得られた
 結論は医学に資すること大きく学位に値するものである。
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